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Effects of N rtrients in the Diet to the N onesterified Fatty Acid in Serurn 
By HIDEO KOISHI， TOSHIHARU YOSHIOKA， TOMUKO TERAOKA， 
TOYOKO OKUDA， KAZUKO YOSHIDA， AND TOMOKO YOSHIDA. 
序 翁
近時j肥満問題が注目されだしてより，脂質代謝iζ対す
る関心は非常lζ強くなっている。脂質が細胞の重要な部
分を構成している ζ とや生命現象のいくつかの重要な鍵
をにぎっている乙とは，従来よりl児らかにされてきてい
るが1八体内脂肪組織内で脂質がどのような形で移動
し，また脂質の貯蔵や分解にどのような作用機構が働い
ているかについては不明な点が多い。
ブー，]，血清遊縦脂肪酸(非エステノレ型脂肪酸 NEFA)
IC関しては， 1956年の Dole2>および Gordenand Che-
rkes3>の報告以来，これと脂肪組織との関係，あるいは
その生理的意義やエネルギ一代謝上の意義が急i必ζ明ら
かにされてきた。
主在者らは血清中の NEFAのレベルの変動が栄必上い
かなる意義をもつかについて検討した。
実験方法
健康な成人女子学生(年令20-21才)を対象とし，絶
食12時間後に糖質，タンパク'a，あるいは脂質を与え，
その後の血清中の NEFAおよび血糖の時間的変化を追
求し，各食質の NEFAレベルにおよlます影響を調べ，
乙れと血糖値との関係を検討した。
I 食餌条件
食餌は絶食12時間後に与えた。
1. 普通食特に街1][吸を設けず学生の日常食をとらせ
た。
2. 結質結質iζはブ ドウ絡を選び経口投与では5g， 
10g， 25gおよび50gの4極を用意した。 一方，経静脈
投与では4g， 8 g， 14 gを用意し肘静脈より 注入し
-~。
3. タンパク1'1: タンパク質を注射で与えることが困難
であるので，代りにアミノ酸混合を用いた。経口投与に
は必須アミノ酸 359ぢ，可欠アミノ駿 6596の割合のアミ
Table 1 Composition of amino acids mixture 
L-Arginine HCl 
L-Histidine HCl 
L-Isoleucine 
レLeucine
L-Lysine HCl 
L-Methionine 
L-Phenylalanine 
L-Threonine 
L-Try ptophan 
L-Valine 
Glycine 
L-Glutamic acid 
L-Na-glutamate 
total 
??
?
????
?
?
?
?
?
?
?
????
?
?
?
? ??
?
????
?
?
3. 73
per os 
( g) 
0.55 
0.27 
1.07 
1. 40 
1.44 
0.99 
1. 40 
0.82 
0.25 
1. 40 
1.10 
6.89 
7.44 
25.02 
ノ般混合 25gを用いた。配合組成は表lのi湿りである。
経静脈投与には結晶アミノ酸混合，注射波(強力モリア
ミンS)40.tを用いた。乙の組成も表lIC示した。注射
はいずれも約10分間で終るように工夫した。
4. 脂肪 乙れは経口投与のみとしili版バターのlUと
28gを用意した。
以上の食餌はいずれも約10分間で侠食し終るようにし
Tこ。
E 事 血
試験食を投与後一定時間毎lζ肘静脈より採血し， 一部
を血結他測定tζ供し，他を 2.500rpmで10分間遠心分離
し，得られた血清を NEFA濃度測定iζ用いた。
1 NEFAの測定
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原理，試薬はItayaand Uiの法引に従ったが，脂肪
般の抽出， 発色の手技lとはニ，三の変更を加えた。すな
わち15.[容遠心管iζリン酸緩衝液2.0"[を入れ，乙れに
E式料0.2・tを添加する。ついでク ロロフォルム8.0.1を加
えて栓を施し.90秒間振競混和の後2.500 rpmで5分間
遠心分離した。 上層の7kを吸引除去した後，下層のク ロ
ロフォJレム屈に銅試薬を3.0.t加える。 ζれを50回振重量
混和した後，2.500 rpmで5分間遠心分隊した。 直ちに
上層を吸引除去し下風のクロ ロフォJレム庖をJ.lIJの迷心管
に移す。
乙れに sodiumdietyldithiocarbama teを0.311滴加
し混和して貧褐色の発色を得る。 ζれを波長 440mμで
吸光度を測定し，別iζバJレミチン酸を用いて得られた検
量直線より試料中の脂肪酸髭を算出した。
N 血糖量の測定
血糖量は Anthrone法の改良法切によった。
結 果
I普通食
対象学生のうち7名につき12日寺間絶食後，普通混合食
(約600カロリ ー，タンパク質約15g脂肪約8g)を与
え，摂食直前および食後7時間にわたり経時的に採血
し，その血糖量および NEFAを測定した。
別!C6名については12時閣の絶食時をO時とし， その
まま絶食を続け同じく 4時間経時的IC係血し，同様の測
定を行った。
表2にみられるように絶食を続けた群には，血糖滋度
も NEFA濃度にも共に変化がみられなかったが，普通
混合食を与えると血糖値は食後やや上昇の傾向を示し，
Table 2 Changes of bl∞d sugar and NEF A concentration in serum after administrating the 
babitual diet or fasting 
habitual diet (n=7) 
time (min.) 。 60 180 300 420 
blood sugar (mg/dl) 106土 13 126士 22 115士 11 103土 8 103土 10
NEFA (μEq/1) 551土239 401土lω 408土 69 473土 79 759土218
fasting (n=6) 
time (min.) 。 ω 120 180 240 
blood sugar (mg/dl) 97土 9 94土 12 94土 6 92土 5 94土 4
NEFA (μEq/1) 700土115 739土180 666土lω 708土163 720土214
土 ;standard deviation 
Table 3 Changes of blood sugar and NEFA concentration in serum after oral administration 
of glucose 
time (min.) 。 60 120 
お伺E与4P ニさrと
50g 7 100土 8 132土 19** 102土 18
25g 4 97土 4 108土 15 88土 8
l~ 10g 4 98土 11 102:t 14 95土 95g 2 93 94 91 
50g 7 695土133 325土112柿 322土 72木本
同Z〈h‘亡凶fミ子主4 
25g 4 442土 67 3∞ 土 24紳 280土150本*
10g 4 404土179 311土 33 566土134
5g 2 527 495 567 
土;standard deviation 
* ; significant difference compared with 0 min. (P<0.05) 
紳;significant difference compared with 0 min. cP<O.Ol) 
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180 240 
96土 12 99土 9
95土 10 92土 11
95土 7 95:t 5 
91 88 
ω1土303 1004土156ホホ
652土105* 585土132
721土186本 787土188*
653 718 
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その後次第に減少して5時間後ほぽ食前の備に戻った。
一方， NEFA濃度は食後1時間目には低下の傾向を
示し，乙れが時間と共IC回復し， 5ないし7時間で食前
の値に回復した。ただし個々の値に変動が大きく推計学
的にはその変動の有意性は596の危険事では証明できな
かった。
E ブドウ糖投与
1. 経口投与
12時間絶食後の被検者iζブドウ糖を経ロ的lζ投与し，
その直前および食後4時間にわたり，経時的iζ採血し，
その血糖値，NEFA債を測定した。投与・量は5097名，
2594名，1094名，592名であった。ブドウ絡は日
本薬局法のものを用いた。
表3にみられるごとく血糖濃度は投与後1時間で，い
ずれの投与量の場合も最高値を示し，上昇の割合も投与
量の)1買となった。その後はいずれも低下し2時間ですで
に食前の値となり，その後は一定となった。
一方， NEFA 濃度は食後1時間でいずれも低下した
が，低下の割合はブドウ糖投与量の多いもの程大きくな
った。とくに509および259投与群ではその低下は2時
間後においてもみられた。また一般に NEFA濃度はブ
ドウ糖を経口投与した乙とにより 3時間後には，食前l乙
くらべかえって上昇・する傾向がみられた。
2. 経静脈投与
投与量はブドウ糖で149(50%液 20m!と2096液 20mt
を混合して投与)， 8 9 (207ぢ液を40m!投与)および49 
(20必液を20mt投与)とした。いずれも12時間給食後肘
静脈より2"-'3mt/分の速度で注入した。
その結果，表4のように血糖値は注入後10分ですでに
有意lζ高値を示し，その後速やかに減少し60分後には投
与前の値になった。また血糖上昇の割合は投与量の顕で
あった。一方， NEFA濃度はブドウ糖注入後直ちに減
少の傾向を示し，注射60分後で最低値を示した。ただし
個体聞に変動が大きく149注射の場合のみ推計学的に有
意に低い結果となった。その後は NEFA濃度は上昇Ir
向ったが， 経口投与の場合と同じく，ブ ドウ糖投与1~
2時間以後1[血中 NEFA濃度の上昇がみられた。いず
れの場合もブドウ結投与後，血糖上昇は約1時間で終
り，血清 NEFAに及ぼす影響は約2時間続いた。
E アミノ厳投与
タンパク質の代りにアミノ酸混合を用い，静脈注射lζ
はモリアミン(無糖)40mt (アミノ酸10%)を用いてア
ミノ酸として49を，経口投与には結晶アミノ酸混合25
gを用い，いずれも12時間の絶食後被検者に与えた。な
おア ミノ般の配合の割合は表11[示した。
表5にみられる通りアミノ酸投与では，注射において
も経口投与でも血糖値には何ら影響を与えなかったが，
血中遊離脂肪酸は減少した。経口投与の60分後では有意
な低下を示したが，その後上昇に転じた。 49の注射で
は20分後が最低でその後上昇に転じたが，推計学的には
有窓ではなかった。
N s旨肪投与
脂肪として市販バターを119と289を経口投与し，同
じく血中の血糖髭と NEFA濃度を経時的iζ測定した。
表6にみられるように119投与時は4時間， 289投与時
は9時間経過を追求したが，血糖値Irはその間何の変化
も認められなかった。一方， NEFA濃度は投与後約1
時閣より徐々に増加の傾向が認められ，11 9投与で4時
Table 4 Change宮 ofblood sugar and NEFA concentration in serum after intravenous 
administration of glucose 
1ベぬ| time (min.) 10 240 。 20 30 60 120 180 
yz m:-i 14g 4 93土7 197土13*本 156土16**124土22* 97土17 86土11 87土11 89土48g 7 97土7 165:t 22** 123土27**111土15* 94土 3 95土 5 95土 6 93土6
.0 、J 4g 4 98土9 125土 8**109土11 105土 4 99士 6 95土 3 95土 5 98土9
〈U民Z4て同5 d 4
14g 4 805土220 589:t143 499土214 444土82* 371土 95*739土198 765土130 790土272
8g 7 524土159 489土 36 498土 80 398土102 369土200 606土277 692土303 933土227*
4g 4 577土260 418土 54 490土243 506土 26 435土192 747:t 25 742土209 782土181
土 ;standard deviation 
* ; significant difference compared with 0 min. (P <0.05) 
紳;significant difference compared with 0 min. (P <0.01) 
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Table 5 Changes of blood sugar and NEF A concentration in serum after loading the 
amino acids 
I dose I ~ I time (min.) 。 10 20 30 60 120 180 240 
93土5 99土5 87土5 93土 2 97士10 96土10 93土10 91土12
25g (0) 94土9 95土12 91土11 97土 8 92土11 95土 9
E〈で引I 4l: (1) 486:1:175 466土56 375土60 397土56 473土132 652土101 642:l: 56 655土118
25g (0) 502土160 322土78 267士 88*400土183 672土248 785土389
士;standard deviation 
* ; significant difference compared with 0 min. (P<0.05) 
1 ; intravenous injection 
o ; oral administration 
Table 6 Changes of blood sugar and NEFA concentration in serum after oral administration of fat 
dose I Iも |
time (min.) 
30 60 120 180 240 300 360 420 540 
95土5 93土4 86土7 89土4 91土6
90土7 88土6 89土6 92士2 92土2 85土3 85土3 85土1 81土2
* 41296士 86290土94344士172465土132389土179495土112
??
??
?
?????
?。。??
?
???
?
? 」
〈 ?
? * * * 本ネ キ* * 8 1287土100263土64392土129441士127467土 91489土 46489土256723土160881土331817土297
土;standard deviation 
* ; significant difference compared with 0 min. (P<0.05) 
料;significant difference compared with 0 min cP<O.Ol) 
問自，28g投与ー では2時間目以後に摂食前より有意IL高
い濃度となった。特lζ28g投与6時間以後では NEFA
の濃度は急激に増加し，食前に比し最高約 3倍となっ
た。
V 等カロリー投与時の食賓の差
1. 100カロ リー 経口投与
以上の成績のうちブドウ糖25g， アミ ノ般混合25g 
および脂肪1H の経口投与はいずれも熱量にして約100
kcal IC相当する。 そ乙でそのとき得られた成績を0分
を10096とし，時間毎の成績をO分に対する%として血
糖濃度およびNEFA濃度をあらわし図11ζ示した。100
kcalを投与した場合， アミノ酸と脂肪では血糖量ICは
投与後4時聞にわたり何ら変動をみとめない。ブ ドウ糖
投与の場合は60分でやや上昇するが120分では投与前の
イ直にもどった。一方， NEFA濃度はブドウ糖およびア
ミノ酸投与でほぼ同じ経過を示し， 60分で有意の低下を
示し，120分後でもなお低値をとっている。そして180分
にはかえって上昇する結果となった。ととろが脂肪投与
の場合は，投与後全く低下の傾向を示さず，むしろ上昇
をつづけ4時間後には有意に高くなった。
図21Cはブドウ糖50g投与(約200kcal)と脂肪28g
投与(約250kcal)の場合を前と同様%で示した。乙の
場合も血糖値は脂肪投与で全く変動せず，プドー 糖投与
で60分に高値を示したが，120分では投与謝jの値にもど
っfこ。
NEFA濃度はブドウ締役与では60分で有意に低値と
なり，240分でようやく食前の値より高くなった。一方，
脂肪投与ーではやはり低下を示すζとなく高値を示し，2 
( 30 ) 
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Fig. 2 Blood glucose and serum NEFA concent-
rations on oral administration of 200 kcal or 
250 kcal nutrients. 
時間後より有意に高くなっている。閣には示さなかった
が7時間後には投与前の3倍もの値となった。
次IC経静脈投与の場合を図3i乙示した。 ζれはブドウ
紛i4 gとアミノ餓混合4gでいずれも熱量は約16kcal 
1<:相当する。 Ul絡{砲はアミノ酸の注射では何ら変化を認
240 
mln. 
。
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Fig. 3 Blood glucose and serum NEFA concent-
rations on intravenous administration of 16 
kcal nutrients. 
めず，ブドウ糠注射で10分後に上昇を認めた。一方，
NEFA濃度はいずれも注射前の値にくらべて有意の変
動は示さなかったが，経静脈投与でもブドウ糖投与の場
合とアミノ酸の場合で全く同様の傾向を示した。
考 察
絶食時の血消 NEFAレベルは上昇するとするもの21
ωωが多いが，著者らの絶食継続群の成紋 (表2)で
は，NEFA， J血糖値共lζ変化を示さなかった。12時間給
食時の NEFA濃度は表71とみられる通り 287土100μ
Eq/.eから 895土220μEq/.eまでと個人により，また霊平
により差が大きいが，絶食継続群は，12時間絶食値が
700土115μEq/.eですでに高値を示しており， あるいは
すでに上昇が限度にきており，その後4時間の絶食継続
もそれ以上の NEFAの増加はお乙らなかったのかもし
れない。
宅5-通の食餌を侠取すると血糖値は上昇するが1"'2時間
でまたもとのレベルにもどる。 一方，血清中の NEFA
~m:は食後直ちに低下し， 血糖値の回復lとおくれて元の
レベルにもどりさらに上昇する。 ζれはすでに K.Ro-
dahl削らやその他の多くの研究者によって報告1)2)わさ
れている。主医者らの成績(表2)では有意な差はみられ
なかったが，同様の傾向は認められた。そ乙で食餌中の
どの栄主主3院がこの現象IC直接関与するのかを検討するた
め，糖質としてブドウ結，タンパク質の代りにアミノ酸
混合，脂肪としてバターを単独投与した。
ブドウ糖を経目的i<:単独投与した場合(表3)，血路濃
度はi必かIC上昇するが約2時間で元のレベルiLもどる。
一方，I血清中の NEFAは2時間までは低下を続ける。
乙の低下は投与ブドウ糖量が多い程強い。 3時間をすぎ
( 31 ) 
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Table 7 NEFA concentration in serum on 12 
hours fasting and on 4 hours after 
the nutrients administration 
12 hours 4 hours after experiment fasting nutrients administration 
fasting 700p土E1q1/51 
μEq/l 
720土214
habitual diet 551土239 473土 79*
?????
50g 695土133 1004土156
U 8Uロ凶 25g 1 442 土 67 585土132
E g 
(0)1 10g 1 404土179 787土188
5g 1 527土274 718土 33
80 Uロ凶 14g 1 895 土220 790土272
(1)1 8g 1 524土159 933土227
e叫U 巨d
4g 1 577士260 782土181
g認一3帽 (I)I 4g I 48 位削1刀7 655土118i同t:l 
ロ ~ '"1(0)1均 I502:1:160 785土389
1(0)1引287 489土 64;E  i;1 ;~~土 86 495土12
土;standard deviation 
(0) ; oral administration 
(1) ; intravenous injection 
ホ;5 hours 
ると NEFAは上昇ーに転ずる。とれはまずインシュリン
の内因性分泌と共に脂肪組絵における NEFAのエステ
Jレ化の冗進iとより血中 NEFAは急速に低下し，その後
の NEFAの上昇は自律神経系の反応による1)といわれ
ている。ブドウ糖の経静脈投与では表4の通り NEFA
濃度の変化は血路値と共IC経口投与の場合の経過とよく
似ていた。ただし変化は経口投与にくらべ，時間的lζ速
かにまた変化の程度は小さく経過したが，乙れは投与さ
れたブドウ糖のf置が経静脈投与の方が少なかったためと
思われる。一方，アミノ酸混合を投与した場合(表5)， 
血糖値には何ら変動を認めなかったが NEFAはブドウ
糖投与時とよく似た経過を示した(図1， 3)。血糖値
が上昇した場合，インシュリン分泌が充進する8>ζとは
よく知られている。しかし，アミノ酸投与では血糖値は
上昇しない。乙の場合インシュリンの分泌が充まったか
どうかは不明である。 Gordon71 らによれば大量の単独
アミノ敵(アラニン，ロイシン，クツレタミン酸)を投与
した場合，NEFA は低下するが血糖に変化がみられず，
それより賄防組成が体内の calorichomeostasisの調節
を行っていると推論した。すなわち空腹時には生体が不
足熱量を脂肪組織よりの脂肪酸遊離で補っているが，そ
乙ICブドウ結やアミ ノ酸が投与されると，その熱量だけ
脂肪駿の遊離をおさえ，血中 NEFA濃度が減少するの
ではなかろうか。乙の調節にはインシュリンも関与する
であろうが，それ以外Kカテコーノレアミンやその他各磁
のホルモンが関与していると恩われる。また，ブドウ粉
やアミノ酸投与後2~3 時間経過で， 血清 NEFA 濃度
はかえって食前より レベルが上昇するが，乙れは投与し
た栄養3憶が少ないため，それが消費されたあとは絶食状
態が続いた場合と同じレベソレに上昇するのであろう。あ
るいはそれらの栄養素摂取が原因となって，脂肪酸遊離
を誘発するのかもしれない。いずれにもせよ食餌摂取に
よる血清 NEFA濃度の変化をインシュリン分畠冗進の
みによって説明するのは図難である。
脂肪投与の場合，肥満者では NEFAIC変動がない幻
という報告や，3日間の絶食では血清 NEFAの急速な
低下がある釦といわれるが，筆者らの12時間飽食後では
1H'あるいは2851の経口投与で血清 NEFAは30分のわ
ずかな低下(ただし，有意性はない)の後，いずれも急
速に上昇している。血清 NEFAは消化管より直接由来
することは現在では無視できるとされている1>。最も可
能性のあるのは脂肪組織よりの放出であるが，乙れが脂
肪摂取により促進されたかどうかはうたがわしい。すな
わち摂取脂肪が吸収されるのは，摂取後2時間以上を必
要-と考えられるので，乙れを脂肪組織からの NEFA遊
維と結びつけるζとはむつかしい。表6にみられるよう
に脂肪投与実験の被検者の NEFA浪度は摂食前で287
~296μEq/fと非常1ζ低い値であった。すなわち，その後
の血清 NEFAの経過は他の栄養素であれば体内脂肪の
消費を，あたらしくf菜食した栄養素で代償するが，脂肪投
与ではとれもともに利用されて増加を続けたのではなか
ろうか。総ての実験での栄養素投与前の値は287μEq/.e
から805μEq/.eまであった。ブドウ糖やアミノ酸投与が
カロリーの代償として NEFAを低下させるが， ζの投
与量では， その効果が 1~2時間で消えるものとすれ
ば，少くとも4時間目の値は絶食16時間自のとほぼ等し
い乙とになる。
表71Cは栄養素投与前(絶食12時間目)の NEFA値
と，そのまま絶食をつづけたもの，あるいは各積栄養索
投与後4時間目の値を示した。血清中 NEFA~度tζ対
する絶食の影響の時間的関係は個人によって大きく変
り，絶食12時間自の値は約 300から 800pEq/.eと大きく
( 32 ) 
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差がみられるが，実験開始後4時間目の値は約 500---
1.000μEq/.eで栄養業の種類にかかわらず，大部分別O
'"'-80pEq/.e IC集っている。
すなわち，生体は食後，脂肪組成よりの NEFAの遊
離を一定レベルにおさえているが，一定時間の後遊離
孟を増し，要求熱量をまかなう。再び摂食すれば血消
NEFAレベルは再ひ'低下するが， その時摂取した熱誌
が少なければ，摂取熱訟を消費した後，再び NEFA の
遊離を強めるであろう。乙の調節にはインシュリンやカ
テコーノレアミンあるいはグJレカゴンなど，各種のホJレモ
ンが関与しているものと考えられる。
要 約
成人女子(年令20---21才〉を対象とし，各種栄養素摂
取が血清中遊離脂肪酸レベルに及ぼす影響について検討
した。食餌条件は12時間絶食後.(1)さらに絶食を続け
る.(2)普通食投与.(3)ブドウ結，経口および経静脈投
与.(4)アミノ酸混合，経口および経静脈投与.(5)脂肪経
口投与とした。
その結集
1. 絶食を続けた場合，血糖値および血清 NEFAは4
時聞にわたり変化を認めなかったが，普通食では NEFA
Iζ低下の傾向がみられ，血糖には上昇の傾向がみられ
Tこ。
2. ブドウ粧の経口投与では血清 NEFA濃度は.2時
間にわたり低下し，その後はむしろ上昇した。血糖は一
時上昇するが速かに元のレベルにもどった。経静脈投与
でも似た経過がみられた。
3 結鼠アミノ酸混合投与では血清 NEFA濃度はプド
ウ櫛投与時と問機IC低下し，のち上昇に転じたが血糖漉
皮には影響を与えなかった。
4. 脂肪役与では NEFAは低下せず.2時間後には有
意に高値を示した。
5. 実験開始時(12時間絶食後)の血清 NEFA濃度は
約300μEq/.e'"-800μEq/.eであったが，笑験開始後4時
間目では約500μEq/.e---800μEq/.eであった。
6. 以上の成総より血清 NEFA濃度に対する栄養紫の
作用機転につき考察した。
本実験の成績の一部は日本栄養・食紐学会近畿支部第
6回大会lζて発表した。
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Summary 
The effects of nutrients in diet to the nonesterified fatty acid concentration in serum were studied on 
female students (20ー 21years old). After 12 hours fasting， one group of them was continued fasting and 
others were administrated 1) the habitual diet， 2) glucose oraly or intravenously. 3) crystal amino 
acid mixture oraly or intravenously. and 4) fat oraly. 
The results obtained were as folows 
1) NEF A concentration in serum was kept the same level like as the blood sugar level after 4 hours 
of the continueing fast. NEF A concentration was slightly decreased and blood sugar was slightly inc-
resed on the habitual diet administration. 
2) NEFA concentration in serum was decreased during 2 hours and then increased rather than initial 
level on glucose oral administration. Blood sugar level was elevated but shortly returned to normal 
level. Almost same progr飴 swas found on intravenous administration 
3) On administration of crystal amino acid mixture. NEF A concentration in serum was decreased and 
then increased same as the case of glucose administration but blood sugar concentration was not changed. 
( 33 ) 
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4) On administration of fat， NEFA concentration was not decreased and changed to significant1y high 
level after 2 hours 
5) The mechanism of the regulation to the NEFA concentration in serum was discussed. 
( 34 ) 
